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ABSTRACT 
The aim of our work was to study scientific information and to 
systematize data of domestic and foreign literature concerning the study 
of opioid receptors. The study of receptors localization and action is a 
promising and very complex task. 
Evidence of the complex effect of each group of receptors on the body is 
the fact that even those drugs that have a chemical structure in common 
with morphine, each have their own characteristics in the spectrum of 
action, side effects, the ability to pass the blood-brain barrier, efficacy 
and duration of anesthesia, addictive properties and other. This is 
eplained due to that the effect on receptors depends not only on the 
primary action of the drug, but also on the particular metabolism of a 
particular drug, since metabolites can be just the main factors influencing 
opioid receptors. In this context, it is important to note the huge number 
of factors that can change the duration and effectiveness of opioids, 
which involves a deep knowledge of this issue. 
Such differences partly explain th epecularity and characteristics of each 
opioid medication in terms of efficacy and duration of action, toxic 
inflance on the body, risk of complications and the occurrence of 
withdrawal effects, as well as particularities of use in patients with 
hepatic and renal impairment. 
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Результати статі відповідають плану наукових досліджень Львівського національного 
медичного університету імені Данила Галицького і є частиною науково - дослідної теми кафедри 
нормальної анатомії «Структурна організація, ангіоархітектоніки та антропометричні особливості 
органів у внутрішньо та позаутробному періодах розвитку, за умов екзо – та ендопатогених 
факторів» (номер держреєстрації 0115U000041), яка виконується впродовж 2015 – 2019 рр. 
Механізм впливу препарату на морфологію органів та систем може реалізовуватись 
різними шляхами, зокрема і через систему опіоїдних рецепторів. Різне представлення їх у 
різних органах та їхня важлива участь у регуляції функцій систем та органів ускладнює 
питання узагальнення впливу опіоїдів на морфологію органів. Вперше твердження про 
неоднорідність опіоїдних рецепторів з'явилось 1976 року [96,183], коли виділили три типи 
рецепторів - µ-тип, κ-тип та σ-тип, потім були виділені δ-рецептори [97,184]. Потім дослідження 
довели, що σ-рецептори не є опіоїдними за природою, тому остаточно класифікували три типи - 
µ, κ та δ [98,185]. Ця класифікація не остаточна і періодично в літературі з'являються 
припущення про інші типи опіоїдних рецепторів. 
µ-тип (агоніст - морфін) представлені в основному в стовбурі мозку та в присередній 
частці таламуса. Відповідають за центральну аналгезію, пригнічення дихання, ейфорію, 
пригнічення моторики ШКТ, заспокоєння, а також відіграють ключову роль у розвитку 
залежності. Беруть участь в адаптації міокарда та нирок до гіпоксичних станів [95,99,182,186]. 
Найбільш досліджені серед усіх типів рецепторів у зв'язку з акцентуванням уваги дослідників 
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довший час до механізмів дії морфіну та розвитку опіоїдної залежності. Визначають три підтипи 
- М1, М2 та М3. У літературі використовують для позначення абревіатуру МОR. 
κ-тип (агоніст - кетоциклазоцин) представлені в лімбічній системі та деяких інших відділах 
проміжного мозку, стовбурі мозку та спинному мозку. Відповідають за спінальну аналгезію, 
пригнічення дихання, задишку, заспокоєння та зміну настрою. Існують докази впливу на міокард, 
зокрема доведено антиаритмічні властивості блокаторів κ-рецепторів при ішемічних станах 
[100,187]. Крім того, переглядається твердження щодо неучасті даного типу рецепторів у розвитку 
наркозалежності [101,188]. Розрізняють чотири підтипи. Використовується абревіатура KOR. 
δ-тип (агоніст - дельта-аланін-дельта-лейцин-енкефалін) широко представлені в мозку. 
Вплив недостатньо досліджений, стимуляція може викликати дисфорію та психоміметичні 
прояви. Крім того, доведені їхні кардіопротекторні та нейропротекторні властивості, через 
підвищення толерантності до гіпоксичного або ішемічного стресу [99,186]. Розрізняють два 
підтипи. Абревіатура — DOR[102,103,183,190]. 
Крім вищезазначеного, загальними властивостями для всіх рецепторів є участь у регуляції 
іонного гомеостазу (що вважається одним з ключових факторів антиоксидантної дії δ-рецепторів), 
стимуляції клітинної проліферації, сезонній активності організму, що у тварин проявляється 
зимовою сплячкою, та вплив на шлунково-кишковий тракт. Стосовно впливу на ШКТ - всі три типи 
рецепторів представлені в органах ШКТ, крім того, має місце і вплив через центральні рецептори 
(Булгаков 2011) [179]. Впливаючи через нейро- та ендокриноопосередковані механізми, ендогенні 
опіїди впливають на перистальтичну активність кишки, тонус сфінктерів, секреторну активність. У 
результаті стимуляції рецепторів ШКТ спостерігається сповільнення спорожнення шлунка, спазм 
сфінктерів (включаючи сфінктер Одді), підвищення тонусу гладкої мускулатури та пригнічення 
перистальтичної діяльності. Такий вплив у поєднанні з пригніченням виділення рідини в просвіт 
кишки викликає закрепи - один із найбільш поширених ускладнень з боку ШКТ при застосуванні 
опіоїдів для знеболення [191]. Однак одностайної думки щодо механізму впливу саме представників 
групи агоністів-антагоністів немає, відзначають лише певні побічні дії внаслідок вживання 
налбуфіну з боку ШКТ, зокрема нудоту і блювання. Слід також відзначити, що опіоїдні рецептори в 
печінціі підшлунковій залозі можуть брати участь і в регуляції рівня глюкози крові [192-200], однак 
роль периферійної регуляції недостатньо досліджена, тим більше, що домінуючим лишається вплив 
через центральний та гуморальні механізми шляхом активації симпато-адреналової системи. 
Дослідження рецепторів, їхньої локалізації та дії представляє собою перспективне і 
надскладне завдання. Свідченням комплексного впливу кожної групи рецепторів на організм є хоч 
би той факт, що навіть ті препарати, що мають спільну з морфіном хімічну структуру, мають кожен 
свої особливості в спектрі дії, побічних ефектів, можливості проходити гемато-енцефалічний бар'єр, 
ефективності та тривалості знеболення, аддіктивні властивості та інше. Це пояснюється тим, що 
часто дія на рецептори залежить не тільки від первинної дії препарату, але і від особливостей 
метаболізму конкретного препарату, оскільки метаболіти можуть бути якраз основними чинниками 
впливу на опіоїдні рецептори. У цьому контексті слід відзначити величезну кількість чинників, що 
можуть змінювати тривалість і ефективність дії опіоїдів. Як було зазначено вище, основним шляхом 
печінкового метаболізму є реакція за участю цитохрому Р- 450, а саме переважно CYP3A4 та 
CYP3A6 [111]. Слід відзначити, що, зокрема CYP3A4, який є основним для метаболізму налбуфіну, 
відповідає за метаболізм багатьох інших речовин, що може викликати як інгібування, так і 
посилення його дії та побічних ефектів, тому необхідно слідкувати за можливою взаємодією з 
іншими речовинами. Це може стосуватись не тільки медикаментів – бергамотін (входить у склад 
грейпфруктового соку) та кафестол (один із компонентів кави) є потужними інгібіторами CYP3A4, 
тому вживання цих продуктів може призвести до пролонгування дії налбуфіну, підвищення 
концентрації в крові та, відповідно, підвищення ризику ускладнень або досягнення ефекту 
насичення (Smithet al.2009) [193]. Слід відзначити, що метаболізм морфіну, оксіморфон та 
гідроморфон мають принципово іншу схему печінкового метаболізму - дані препарати 
метаболізуються шляхом глюкуронування з використанням ензиму УДФ-глюкоронілтрансферази. 
При цьому утворюються активні метаболіти, зокрема морфін-3-глюкоронід (M3G) біля 90% та 
морфін-6-глюкоронід (M6G) біля 10%, останній є основною діючою речовиною і джерелом 
основних ускладнень при використанні морфіну, він же є основним діючим метаболітом кодеіну. 
Окремі препарати групи опіоїдів взагалі не мають активних метаболітів, зокрема фентаніл, 
оксіморфон та метадон. Такі відмінності частково пояснюють індивідуальність та особливості 
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кожного препарату групи опіоїдів у питаннях ефективності та тривалості дії, токсичного впливу на 
організм, ризику ускладнень та появи ефекту відміни, а також особливості застосування у пацієнтів з 
порушеннями печінки та нирок. 
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